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En la presente investigación se realizó un estudio de la interacción de nanopart́ıculas de
oro y plata con DNA genómico por medio de la Espectroscopia Raman. Se realizaron tres
ciclos de śıntesis de nanopart́ıculas de oro y plata por medio del método de radiación por
microondas, las nanopart́ıculas se caracterizaron usando microscopia electrónica de trasmi-
sión (TEM) y absorción óptica (Uv-Visible). El DNA se extrajo del bazo de cerdo y se
caracterizó por absorción óptica (Uv-Visible. Se encontró que las part́ıculas sintetizadas es-
tabilizaban en nanoesferas y adquieran un plasmon entre los 320 y 420 nm. Del DNA se
encontró que estaba desproteinizado y con un PH estable. Las dos muestras fueron conjugas
de dos formas, en la primera se combinaron en solución variando los ml de nanopart́ıculas (oro
y plata) y se realizaron las mediciones Raman entre 200 y 4000 cm−1. La segunda muestra
se estudió en fibra (solido) agregando ml de nanopart́ıculas (oro y plata) en un portaobjeto
con la finalidad de secar las muestras a estos sustratos se les realizo igualemnte pruebas de
espectroscopia Raman 200 y 4000 cm−1. Se encontró que las NPs en solución ancladas al
DNA no amplificaban la señal Raman del DNA debido al apantallamiento del citrato es-
tabilizante envolate de las nanopart́ıculas de oro. En contraposición, las nanopart́ıculas de
plata en solución amplificaron la señal Raman de la beses nitrógenos de DNA. Respecto a las
muestras solidas tantas las nanopart́ıculas de oro y plata realizaron amplificación del %100
de las bases nitrogenadas de DNA.
Palabras clave: (Nanoparticulas oro y plata, Raman, DNA).
Abstract
In this research a study of the interaction of nanoparticles of gold and silver with geno-
mic DNA by means of Raman spectroscopy was performed. Three cycles of synthesis of
nanoparticles of gold and silver by the method of microwave radiation were performed, the
nanoparticles were characterized using transmission electron microscopy (TEM) and optical
absorption (UV-visible). The DNA was extracted from pig spleen and was characterized by
optical absorption (UV-Vis. It was found that the synthesized particles stabilized in na-
nospheres and purchase a plasmon between 320 and 420 nm. The DNA was found to be
deproteinized and a PH stable. The two samples were conjugas in two ways, in the first solu-
tion were combined in varying ml nanoparticles (gold and silver) and Raman measurements
between 200 and 4000 cm−1 were performed. The second sample was studied fiber (solid)
was added ml of nanoparticles (gold and silver) on a slide with the aim of drying the sam-
ples at these substrates were subjected to Raman spectroscopy testing igualemnte 200 and
4000 cm−1. It was found that NPs DNA in solution anchored not amplify the Raman signal
due to shielding DNA citrate envolate stabilizing the gold nanoparticles. In contrast, the
silver nanoparticles in solution Raman amplified signal DNA nitrogenous base. Regarding
x
the many samples solid gold nanoparticles and silver amplification performed % 100 of the
nitrogenous bases of DNA.
Keywords: Nanoaprticles Au y Ag, Raman, DNA)
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7.6.1. Respuesta de absorción óptica NPs Ag ciclo III . . . . . . . . . . . . 137
7.6.2. Propiedades vibracionales de NPsAg recubiertas por PEG ciclo III. . 139
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campo eléctrico generado en la NP. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 21
xvi Lista de Figuras
4-11.Transición interbanda para electrones en NPs de 7 nm de radio. Datos ex-
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5-15.Estructura qúımica del ADN. Extraido de [15] . . . . . . . . . . . . . . . . . 62
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potencias de 1200, 960 y 720W, aśı como el tiempo en el que fueron expuestas
a la radiación en el espectro de las microondas. . . . . . . . . . . . . . . . . 87
7-5. Histograma de frecuencia en función del diámetro de part́ıcula con la ĺınea de
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part́ıculas sintetizadas variando el tiempo de estabilización de la solución. . . 108
7-8. Bandas más relevantes para el espectro Raman de las nanopart́ıculas de oro
funcionalizadas con citrato de sodio. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 119
7-9. Relación de longitudes de onda de absorción para las diferentes contribuciones
al espectro UV-Visible de las muestras sintetizadas. . . . . . . . . . . . . . . 123
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1 Introducción
Los metales de transición han entregado un número considerable de aplicaciones a la in-
dustria, la medicina, qúımica farmacéutica y demás [1]. El estudio de dichos metales se ha
incrementado a escala nanométrica, debido a la gran potencialidad de aplicaciones que son
posibles de realizar en el campo de detención y diagnóstico, aśı como en interacciones biof́ısi-
cas protéına-protéına y en la qúımica farmacéutica [6]. Dichos fenómenos no solo se ven
potencializados por la escala nanométrica, también por los excelentes fenómenos generados
al interactuar con campos electromagnéticos. Es precisamente, la interacción de los nano-
materiales (metales en escala nanométrica) con luz incidente la que se encarga de generar el
efecto de plasmon sobre la superficie electrónica de los metales de transición (por lo general
oro y plata), este efecto actualmente se implementa en la amplificación de señales ramman
aśı como el diagnóstico y previo control de sistemas celulares canceŕıgenos y virus poten-
cialmente controlables; por lo tanto tener control estricto de células, moléculas, cristales ,
virus y demás elementos orgánicos haciendo uso de la nanofotonica atreves de los plasmones
como medio de censado de part́ıculas es de gran atracción para la industria de materiales,
construcción de sensores, implementación en medicina preventiva, la industria farmacéutica
y la investigación cient́ıfica.
Además de esto, los grandes avances en biomedicina han permitido implementar la plas-
monica en este campo con la finalidad de conseguir una alta sensibilidad y selectividad de
muestras estudiadas; esta estructura de estudio es conocida como plasmones nano-biosensores
[5]. Este tipo de selección de muestra se apoya en tres técnicas relevantes; 1.) Manipulación
de la relación nanoplasmon con la radiación electromagnética en la interface de un sistema
dieléctrico metal por medio de la calibración de las propiedades de los nanomateriales, 2.)
Nanofabricación y control en las śıntesis de nanomateriales conformados por metales entre
los cuales es posible destacar el oro (Au) la plata (Ag), el platino (Pt) y el cobre (Cu). 3.)
Técnicas bioconjugadas que permitan modificar superficies de nanomateriales con diversas
biosondas como por ejemplo anticuerpos y enzimas. [5]
En este orden de ideas, los plasmones cumplen un papel fundamental en la destrucción de
células canceŕıgenas. Diversos investigadores en medicina esperan introducir nanoesferas del
100 nm de dimensión con un núcleo de silicio envuelto en un cascaron de oro. Estas na-
noesferas se incrustaŕıan en los tumores que crecen a elevadas tasas de velocidad y esta
zona se expondŕıa a luz en el infrarrojo cercano de un láser, esta luz viajaŕıa atravesando
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la piel e induciŕıa oscilaciones resonantes de los electrones de la nanoesfera oro-silicio. Este
efecto produciŕıa un elevado aumento de temperatura con lo cual se destruiŕıan las célu-
las canceŕıgenas sin afectar y modificar el tejido no contaminado de las vecindades de la
zona afectada, ver figura 1-1. Por otro lado, en los últimos años la integración de la nano-
Figura 1-1: Proceso de eliminación de células canceŕıgenas por trasferencia térmica, hacien-
do uso de nanopart́ıculas metálicas núcleo-cascaron.
biotecnoloǵıa con las ciencias f́ısicas, ingenieŕıa molecular, bioloǵıa, qúımica, nanotecnoloǵıa
ha resultado en un elemento técnicamente promisorio en los avances medicinales relacionados
al proceso diagnostico-terapia [2]. La plasmonica molecular, sujeta a los estudios anteriores,
ha tenido un creciente interés en campos de estudio como SERS (surface-enhanced Raman
scattering) o SEF (surface-enhanced fluorescence) sujeta al estudio de la absorción molecu-
lar y nanoestructuras [2]. Esto radica, en que la interacción electromagnética producida por
plasmones y moléculas de analito cercanas o en contacto con la superficie metálica de la
nanopart́ıculas termina siendo crucial para obtener una mayor sensibilidad de detección al
momento de hacer uso de la plasmonica basada en nano-sondas [2]. En muchas ocasiones se
hace necesario realizar ensayos rápidos y espećıficos lo cual a motiva a explorar la tecnoloǵıa
de detección óptica alternativa para aplicaciones de diagnóstico [2].
La bio-detección basada en nanopart́ıculas emplea por lo general anticuerpos monoclonales
(mAb), utilizando distintos tipos de configuraciones de etiquetado (biomarcador). En estos
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procesos el tamaño de los anticuerpo juega un papel crucial en la biodetección, ya que si el
tamaño del anticuerpo es muy grande genera grandes dificultades para que las nanopart́ıculas
tengan un pleno acoplamiento al sistema lo cual impide una adecuada distribución intratu-
moral dando como resultado una entrada nula a las células [4]. Sin embargo, una adecuada
orientación de las nanosondas basadas en puntos cuánticos ha entregado un resultado éxito
en el proceso de biodetección, esto debido en gran parte a la fuerte influencia de los plasmo-
nes sobre las células censadas, además la disminución del tamaño de nanopart́ıcula genera
un avance considerable en el diagnostico inmunohistoquimico.
También es posible hablar de nanopart́ıculas plasmonica individuales como biosensores, es-
ta rama es de mucha atracción debido al efectivo censado que se puede realizar en área y
volumen de diversas biomoleculas debido al diminuto tamaño y gran estabilidad de las nano-
part́ıculas metálicas, en comparación con las otras técnicas de censado presentan dificultades
al momento de localizar y separar los elementos censados, es aqúı en donde la implemen-
tación de la reducción en el tamaño de nanopart́ıcula radica en un incremento considerable
de plasmones de superficie , entregando la posibilidad de realizar medidas vibracionales en
moléculas que dif́ıcilmente se pueden captarse bajo la ausencia de plasmones.
En este orden de ideas, existen diversas rutas para obtener nanopart́ıculas de metales nobles,
dentro de las cuales resalta el oro y la plata; por lo general se escoge la ruta que permita
obtener resultados acorde a las necesidades de la investigación, entre las diversas rutas se en-
cuentra la śıntesis que basa su operación en el aumento controlado de temperatura entre las
cuales se destaca ablación laser, descarga de arco y deposición qúımica por vapor entre otros
[7]. Sin embargo, entre estos métodos aparecen algunas dificultades al momento de controlar
variables f́ısicas que definen la calidad del producto; algunas de estas variables radican en la
temperatura, relación molar de la muestra y geometŕıa del envase, por lo tanto el agudo con-
trol que se tenga sobre estas variables definirán en muchos casos las propiedades f́ısicas del
nanomateriales [6, 7]. Un ejemplo de lo anterior radica en la sintetización de nanopart́ıculas
de oro y plata, las cuales presentan cambios considerables en su tamaño según el aumento
de temperatura al que se sometan [29]. Además de esto, se conoce que algunos materiales
nanoestructurados se producen por reducción de sales metálicas en presencia de agentes re-
ductores y estabilizadores moleculares orgánicos [7]. De esta manera, los métodos qúımicos
son capaces de producir una gran cantidad de materiales pero los agentes reductores que se
utilizan, en muchos de los casos, se quedan adheridos a la solución y su eliminación es bas-
tante compleja y en ocasiones su toxicidad es elevada [8]. Esto orienta el fortalecimiento de
los métodos de śıntesis los cuales operen bajo la influencia de elevadas temperaturas contro-
ladas en un corto intervalo de tiempo. Entre muchas de estas opciones de śıntesis, se destaca
uno de los métodos orgánicos que resulta ser efectivo en la construcción de nanopart́ıculas
metálicas, es conocido como śıntesis asistida por radiación en el espectro de las microondas
[29]. Dicha técnica se ha popularizado no solo en el ámbito académico sino en lo relacio-
4 1 Introducción
nado con la industria farmacéutica, bioqúımica, biomedicina, biof́ısica y técnicas de control
y diagnostico por métodos ópticos [9] ; esto se debe, en gran parte, a que comparada con
los métodos tradicionales el tiempo de reacción es mucho menor y de esta forma considerar
una reducción significativa en el tiempo de operación. Suministrar a la muestra enerǵıa por
medio de interacciones moleculares debido al campo electromagnético, ubica en un excelente
lugar a la śıntesis asistida por microondas dentro de la funcionalización de nanomateriales y
procesos de śıntesis [7], debido a que esta técnica ofrece al usuario uniformidad, selectividad
y rapidez al momento de suministrar la enerǵıa térmica. Esto ha decantado en un proceso
sin exponencial de construcción de equipos industriales dirigidos a la investigación y a su
vez la modificación de equipos caseros de microondas, aśı como el desarrollo de técnicas sin
el uso de disolventes para buscar une mejor estabilidad del coloide sintetizado [8].
Es importante destacar que dentro del método surgen tres etapas importantes en la śınte-
sis del material nano- estructurado; 1.Calentamiento (elevación brusca de temperatura),
2.Mantenimiento (la máxima temperatura se mantiene constante en un intervalo de tiempo
y 3.Enfriamiento (la muestra se enfŕıa proporcional al calentamiento)[30,7]. Esto se puede
observar en el perfil de calentamiento de la figura 1-2
Figura 1-2: Perfil de calentamiento para una mezcla calentada a 200◦C durante 10 minutos.
Para valores demasiado elevados en la potencia de operación de las microondas y bajo largos
periodos de exposición a la radiación, se genera un sobrecalentamiento en los disolventes muy
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por encima de su punto de ebullición (la muestra es saturada), resultando una disipación de
potencia sobre todo el volumen de la solución[32]. Por otro lado, el agua como disolvente
expone un alto valor de la pérdida dieléctrica, además comparada con algunas sales de
metales reductores presenta una pequeña capacidad. Para este caso, como ejemplo se ha
observado la reducción de HAuCl4 sin añadir polivinilpirrolidona a la solución [8]. Además,
se destaca que la importancia del disolvente es crucial para las aplicaciones prácticas en
la construcción de nanopart́ıculas de oro y plata dirigida a la aplicación biomédica, por
tanto aśı, que la śıntesis de nanopart́ıculas sin el uso de agentes reductores es necesaria
para evitar la contaminación de los agentes externos[8]. Además de esto, la variación, en
ocasiones simultánea, del tiempo de exposición a la radiación, la temperatura y el volumen
de muestra radiado son los encargados, en la mayoŕıa de los casos, de definir tamaño y
geometŕıa de las nanoestructuras sintetizadas[33]; este tipo de control sobre dichas variables
posibilita la clasificación de las nanopart́ıculas en diversas aplicaciones, en muchos de los
casos referentes a aplicaciones biomédicas se busca obtener nanoestructuras con puntas muy
agudas permitiendo aśı un elevado incremento del potencial , haciendo de esta estructura
nanométrica candidata para futuras aplicaciones en los procesos de eliminación de virus ,
bacterias o la aplicación local de fármacos, figura 1-3. Además de tener pleno dominio sobre
Figura 1-3: Imagen TEM de tamaño de NPs de oro producidas por reducción de la sal
HAuCl4 usando śıntesis asistida por microondas.
la forma de las nanoestructuras, la śıntesis asistida por microondas brinda la posibilidad
de conjugar el tamaño con una geometŕıa altamente simétrica abriendo la posibilidad de
utilizar este tipo de nanoestructuras en la eliminación de células benignas de forma selectiva
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y local haciendo uso del calentamiento de la nanopart́ıcula por medio de interacción con
campos electromagnéticos altamente energéticos, en la figura 1-4 se observa una de las
nanoestructuras candidatas para realizar dichos trabajos[34]. Uno de los aparatos t́ıpicos
Figura 1-4: Imagen TEM de esferas de nanoesferas de oro producidas por reducción de la
sal HAuCl4 usando śıntesis asistida por microondas
para realizar el calentamiento v́ıa microondas, en la śıntesis de nanoestructuras metálicas,
son equipos de alta tecnoloǵıa u horno domestico de microondas a los cuales se les realizan
algunas modificaciones[35]. Dichas modificaciones se realizan pensando en controlar ya sea,
la temperatura, tiempo de radiación, volumen de la muestra y PH de la muestra[6]; en al
mayoŕıa de los casos se busca simultaneidad en el control de las variables lo cual radica
en la implementación de una cama de residuos por la cual se evacuan los vapores, una
fibra óptica que permite censar la elevación de temperatura o en ocasiones termocuplas de
alta precisión, estos sistemas térmicos son conectados a un sistema digital de datos y una
computadora permitiendo controlar en tiempo real la variación de temperatura en función
del tiempo[37]. Además de esto, el sistema de śıntesis cuenta con un magnetrón, responsable
de distribuir el espectro electromagnético por toda la cavidad resonante del microondas,
la estructura de dicho montaje se puede observar en la figura 1-5,[29]. Por lo general, el
control del ph de las muestras se realiza previo a la radiación y dicho parámetro se fija como
contante, sin embargo en muchas de las investigación optar por la opción de variar el ph
se vuelve exitoso ya que se consigue una gama significativa en el tamaño de nanopart́ıcula,
obteniendo aśı variaciones significativas en el ancho de banda del plasmon [38].
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Figura 1-5: Montaje t́ıpico para la realización de śıntesis asistida por microondas de na-
noestructuras metálicas
En todos los casos de calentamiento por microondas se hace la diferencia en comparación con
el calentamiento convencional en que las microondas interactúan directamente con la muestra
tratada lo cual genera un gradiente térmico desde el centro a los exteriores, mientras que en
el caso del calentamiento convencional el proceso es inverso al calentamiento por microondas.
Esto se muestra esquemáticamente en la figura 1-6.
Figura 1-6: Proceso de calentamiento por efecto de radiación en el espectro de las
microondas
En este tipo de técnicas existen dos efectos de calentamiento; los efectos térmicos y los efec-
tos no térmicos [39]. Los efectos térmicos surgen de las diferentes temperaturas producidas
por el efecto de radiación, mientras que los efectos no térmicos son el resultado de las ac-
ciones inherentes del campo electromagnético en el espectro de las microondas [40]. Estos
últimos, llevan la responsabilidad de la diversas morfoloǵıas y tamaños presentes en las nano-
part́ıculas sintetizadas, efectos que sobre salen en comparación con técnicas de calentamiento
convencional. Además de esto, la existencia de dichos efectos radica en que la radiación de
microondas ofrece un calentamiento rápido, uniforme y loca en disolventes y reactivos. El
rápido calentamiento por microondas acelera regularmente la reducción de los precursores
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metálicos y la nucleación de porosidades o agrupaciones metálicas, dando como resultado
una dispersión de nanoestructuras en todo el entorno, véase figura 1-7.
Figura 1-7: Imegen TEM de nanopart́ıculas de oro obtenidos por reducción de la sal
HAuCl4 usando śıntesis asistida por microondas
Cuando la radiación del espectro de las microondas incide ortogonalmente al plano de la
superficie del disolvente la intensidad de la onda se ve atenuada en la misma dirección de
incidencia [8]. En tal caso, para la mayoŕıa de materiales la distancia en la misma dirección
de penetración en la cual el campo electromagnético incide se ve reducida a la mitad de
su longitud inicial [29]. Por lo tanto, la disipación es bastante uniforme en todo el disol-
vente. Además de ello, la homogeneidad de calentamiento por las microondas proporciona
condiciones de estabilidad para que se genere un crecimiento uniforme de la geometŕıa de la
nanoestructura sintetizada. Lo cual genera, una excelente cristalización de las estructuras,
por ejemplo nanofibras, estrellas, discos, esferas, placas poligonales, barras, alambres entre
otros, véase figura 1-8.
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Figura 1-8: Imagen TEM de nanoestructuras de oro obtenidos en presencia de 1-
dodecanethio usando śıntesis asistida por microondas
Aparte de las diversas formas mencionadas, se da la existencia de solido involucrados en la
solución al momento de calentar por microondas, lo cual se manifiesta en la creación de pun-
tos calientes en la superficie de la muestra los cuales almacena alta enerǵıa de la radiación
después del proceso, en muchos de los casos los efectos sobresalen cuando la temperatura es
muy elevada y el tiempo de radiación es menor comparada con esta. Además de esto el efecto
superficial se crea por la adsorción de surfactantes con un valor elevado en la constante de
pérdida dieléctrica [7]. De tal modo, que la formación uniforme de puntos calientes acelera
la agrupación de metales nobles, dando lugar a nanoestructuras uniformes y de tamaños
pequeños. Aparte de los dos efectos anteriores, puede surgir el sobrecalentamiento el cual se
genera en disolventes debido a la disipación de las microondas en todo el volumen del ĺıqui-
do. Este efecto es especialmente significativo en presencia de una gran cantidad de iones[6].
Por otro lado, los efectos no térmicos ocurren en disolventes sometidos a calentamiento por
microondas y en baño de aceite durante la reacción esto hace que la formación de puntos
y superficies calientes sean efectos no t́ıpicos en la preparación de nanoestructuras metálicas.
Ademas de los argumentos anterioes, es bien conocido que luz desempeña un papel funda-
mental en el accionar de nuestras vidas, aśı como en el mundo de las ciencias naturales, como
la F́ısica, Qúımica, Bioloǵıa entre otros. Por esta razón, ha sido estudiada minuciosamente
desde el mundo meso y microscópico; donde precisamente la interacción luz-materia llama
la atención de la comunidad cient́ıfica en el año de 1908 con un art́ıculo titulado ”Sobre
las extrañas propiedades ópticas de coloides de part́ıculas metálicas”por Gustav Mie [42], el
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cual predijo el comportamiento de la materia cuando se somet́ıa a interactuar con luz. Sin
embargo, en los años siguientes esta teoŕıa se consideró como un gran alcance de la f́ısica
teórica y en especial la estabilidad de las ecuaciones de maxwell. No es sino hasta el año de
1980 cuando se amplifica el interés sobre dicha teoŕıa debido al inicio y descubrimiento de
la nanotecnoloǵıa, es en esta década en donde se aplica con gran intensidad toda la teoŕıa
propuesta por Mie a principios del siglo XX. Desde entonces, al fenómeno descrito por Mie
se le conoce como plasmones y ha sido tanto su gran éxito que tiene diversas aplicaciones en
distintos campos cient́ıficos; por ejemplo, las mediciones de espectros vibraciones de molécu-
las, sistemas cristalinos y demás, pasando por la biomedicina, ingenieŕıa y la farmacoloǵıa.
Con este desarrollo se ha logrado clasificar los plasmones relacionando las longitud de ondas
(λ) y el tamaño del sistema (r) en que se incide el campo electromagnético; los grupos más
destacados son, plasmones de volumen λ << r, plasmones localizados λ >> r, y plasmones
de superficie cuando λ ∼= r.
Sin embargo, los efectos de plasmones.
Una gran parte de la nanotecnoloǵıa se encarga de estudiar los plasmones localizados (Pl)
debido a que estos se generan sobre las superficies de las nanoparticulas sometidas a un cam-
po electromagnético externo con una longitud de onda definida[8]. Dicho efecto particular
de las nanoparticulas se estudio por medio de técnicas de caracterización como la espectros-
copia SERS, en donde la señal Ramman es amplificada debido a la presencia de plasmones
localizados anclados en moléculas[53]. Es precisamente esas moléculas, como el ADN, y la
relación con las nanoparticulas lo que ha permitido desarrollar propuestas de investigación en
el campo de la biomedicina, medicina, farmacoloǵıa, diagnostico y control se sistemas celula-
res; abriendo posibilidades en la búsqueda de encontrar soluciones viables frente a control de
epidemias, virus o enfermedades que generen alto costo en su tratamiento[7, 55, 49]. Frente
a estas posibilidades, hoy en d́ıa ramas de investigación como la modelación de moléculas
y las técnicas experimentales, de śıntesis y caracterización, se conjugan para entregar fieles
resultados y aportar al avance frente a las necesitadas medicinales, cient́ıficas y tecnológicas
de la humanidad y el planeta tierra.
En esta orden de ideas y debido a los aspectos presentados previamente, el desarrollo de la
presente investigación se realizó en el marco de la śıntesis de nanoparticulas de oro y plata,
debido a su alto grado de biocompatibilidad molecular con sistemas celulares y alto grado de
intensidad plasmonica respectivamente; teniendo en cuenta śıntesis qúımica de bajo costo y
gran eficiencia, tal como la śıntesis asistida por microondas. El estudio de la biocompatibi-
lidad de nanoparticulas de oro y moléculas se desarrolla con el proceso de anclaje del ADN
genómico obtenido de la gandula timo del bovino y la caracterización vibraciones por medio
de la espectroscopia microramman y SERS. Ello abre un sin número de posibilidades en las
investigaciones relacionadas a la compatibilidad y estabilidades entre sistemas nanométri-
cos metálicos con moléculas o células, aśı como en modelación y śıntesis de nanoparticulas
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metálicas.
En la presente investigación se mostrará, la justificación y objetivos de la investigación.
Además, se expondrá el método qúımico utilizado para realizar śıntesis de nanapart́ıculas
(NPs) de oro (Au) y plata (Ag), el método de extracción de DNA genómico, La caracteri-
zación de cada una de las śıntesis y el estudio del anclaje entre las NPs y el DNA haciendo
uso de la espectroscopia microraman y los argumentos teóricos de SERS. Finalmente se
presentara las conclusiones de la investigación.
2 Objetivos
2.1. Objetivo General
Estudiar la interacción de nanaoparticulas de Au y Ag con ADN genómico, para obtener sis-
temas altamente sensibles en el proceso de detección, diagnóstico y selección de organismos
funcionalmente adaptables, por espectroscopia Ramman y espectroscopia UV-Visible.
2.2. Objetivos Espećıficos
Realizar una śıntesis sistemática y reproducible de nanopart́ıculas de Au y Ag haciendo
uso de radiación por microondas.
Caracterizar las nanopart́ıculas de Au y Ag por espectroscopia UV-visible y Micros-
coṕıa Electrónica de Transmisión (TEM).
Caracterizar el anclaje Au y Ag-ADN genómico por medio espectroscopia SERS.
3 justificación
Las diversas propiedades f́ısicas que se obtienen de un sistema metálico al confinar sus electro-
nes en espacios nanométricos han permitido el desarrollo de la tecnoloǵıa en almacenamiento
energético y renovación, aśı como el inminente avance en biomedicina y farmacoloǵıa. Los
posibles alcances de la medicina en el control y selección de virus, enfermedades y organismos
celulares serán posibles a través de la conjugación entre sistemas nanométricos con organis-
mos, glándulas y células; dicha conjugación solo tendrá éxito mientras las nanoparticulas
sintetizadas sean metales nobles como por ejemplo el oro (Au). Dicho metal es hoy en d́ıa
el más usado en este tipo de estudio ya que tiene alta biocompatibilidad con el ADN y los
organismos celulares de mamiferos. Desde el punto de vista teórico se justifica el uso del Au
por su bajo grado de oxidación, argumento, que ha permitido realizar algunos estudios sobre
ratones.
Además del carácter nanométrico de las part́ıculas, las diversas formas que pueden inducirse
sobre estas por medio de la śıntesis juegan un papel fundamental al momento de aplicarlas
en algún campo de interés. Se ha encontrado que dependiendo la forma de la nanoparticula
es obtienen diversas propiedades f́ısicas de la misma. Estos diversos parámetros se han tenido
en cuenta dentro de la biomedicina al momento de realizar detección y diagnostico de virus y
células canceŕıgenas. De igual forma, dentro de la industria farmacéutica dichos parámetros
han sido de suma importancia al momento de aplicar el fármaco en la zona espećıfica que lo
requiera.
En este orden de ideas, realizar una śıntesis de nanoparticulas de Au aśı como su caracteri-
zación y la biocompatibilidad con ADN genómico es de suma importancia en el aporte de
conocimiento a la comunidad académica y en desarrollo tecnológico de la nación. La śınte-
sis asistida por microondas permite el proceso de construcción de nanoparticulas de oro,
de igual forma el análisis de biocompatibilidad entre el ADN genómico bovino - porcino y
las nanoparticulas de oro aportaran en el desarrollo de los conocimientos relacionados a la
biocompatibilidad en seres humanos. Además, la alta confiabilidad de los datos obtenidos y
el éxito de la investigación se justifican en la diversa gama de equipos con que se cuenta en
el grupo de investigación que se utilizaran en la caracterización de los sistemas estudiados y
además las agudas teoŕıas f́ısicas y tecnicas al momento de estudias las śıntesis realizadas,
tales como SERS y espectroscopia MicroRamman.
4 Marco teórico
Cuando los metales tales como el oro (Au) o la plata (Ag), son sintetizados a escala na-
nométrica: dichos metales adquieren una significativa mejora en sus propiedades f́ısicas, las
cuales dependen ı́ntimamente de todas y cada una de las posibles geometŕıas que adoptan las
nanoparticulas (NPs) en el que se realiza su śıntesis, aśı como también del las propiedades
fisicoqúımicas del medio en donde se encuentren suspendidas y a su vez de la densidad de
estas en dicho medio[54][56].Además de sus propiedades f́ısicas, estos elementos a escala na-
nométrica han desarrollado grandes avances en el área de nanotecnoloǵıa y son denominados
como nanomateriales, los cuales se caracterizan por tener un rango de tamaño entre los 1-100
nanómetros (nm)[24], en la figura4-1 se observa la escala de estos nanomateriales respecto al
tamaño de otros elementos biológicos y no biológicos. Las extraordinarias propiedades f́ısica
de las NPs y los nanomateriales son fundamentadas en el desarrollo teórico y experimental
de la electrodinámica, la óptica y la óptica no lineal, es por esta razón que en este caṕıtulo
explicaremos los fundamentos teóricos que sustentan las excelentes propiedades f́ısicas de las
nanopart́ıculas.
Figura 4-1: Variación de escala.Extraido de Barrio.[11]
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4.1. Movimiento Colectivo de electrones en
nanopart́ıculas metálicas
Podemos pensar una nanopart́ıcula (NPs) como una colección de iones atómicos que defi-
nen una estructura cristalina más una cantidad considerable de electrones que se mueven
libremente dentro de la nanopart́ıcula confinados en ella figura4-2,[20]. Sin embargo, no solo
dichas caracteŕısticas electrónicas destacan a las NPs, también su particular tamaño com-
prendido en las dimensiones de los nanómetros, es precisamente esta dimensión a la cual la
materia confinada a esta escala exhibe propiedades f́ısica sumamente interesante en el campo
de la biomedicina y espectroscopia [61]. Entre las excelentes propiedades f́ısicas de las NPs
están la existencia de intensos campos eléctricos dentro y fuera de esta, aśı como una elevada
conductividad termo-eléctrica y una favorable estabilidad estructural [3]. Con este tipo de
Figura 4-2: Componentes de NP esferica.
materiales es posible pensar en la realización de un sin número de experimentos, uno de
estos se realiza por medio de la espectroscopia UV-Visible en donde se busca medir cuan es
de efectiva la materia para absorber luz incidente [20, 58]. Para el caso de NPs metálicas
se pueden medir efectos muy interesantes en términos de intensidades de absorción, debido
que al momento de incidir luz sobre NPs metálica los electrones saldrán de su posición de
equilibrio acumulándose en la frontera de la NPs ocasionando una polarización dentro de la
misma con lo cual se genera un campo eléctrico opuesto al campo eléctrico incidente de la
luz, figura4-3, [20, 37].
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Figura 4-3: Excitación colectiva de electrones confinados en NP metálica debido a la inci-
dencia de campo eléctrico externo.
Dentro de dicho proceso la caracteŕıstica oscilante del campo eléctrico que incide en las NPs
es el elemento fundamental para que cada vez que incida un frente de onda en la superficie
de la nanopart́ıcula (NP) los electrones inicien una oscilación colectiva confinados en las
fronteras de la NP [22, 20]. Esta particular forma de oscilación se mueve con una frecuencia
natural de oscilación ω, la cual depende particularmente de la densidad electrónica presente





Donde m es la masa de los electrones, e es la carga electrónica y N la densidad de electrones.
Dichas oscilaciones colectivas de electrones se conocen como plasmones superficial localizados
(LSP) y se caracterizan por que el tamaño de la NP es mucho más pequeño que la longitud
de onda del campo electromagnético incidente (r << λ) [67]. En la figura 4-4 se puede
apreciar el proceso de oscilación colectiva que da lugar al plasmon, además en muchos de los
casos el plasmon superficial es generado cuando la frecuencia de oscilación coincide con la
frecuencia del campo incidente y se presenta una resonancia de plasmon localizado (LSPR)
[29].
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Figura 4-4: Proceso de oscilación colectiva por parte de los electrones confinados en la NP
que da lugar a la existencia del plasmon localizado.
La intensidad con que oscilan los electrones en la NP se puede medir haciendo uso de la
espectroscopia VU-visible, ya que gran parte de la enerǵıa del campo electromagnético inci-
dente es trasferida a los electrones en un aumento considerable en la enerǵıa cinética de los
mismo, por medio de un proceso de absorción [35, 20]; lo cual permite medir la cantidad de
luz absorbida a una frecuencia determinada, dando como resultado una banda especifica de
absorción, tal como se ve en la figura 4-5, [9, 20]. En esta figura se observa un pico que resalta
sobre todo el espectro medio, con ello se infiere que la NP absorbe luz, para este caso, sobre
los 342 nm indicando que a dicha longitud de onda los electrones de la NP presentan la mayor
resonancia posible de oscilación y por efecto el LSP [20]. Además de esto, se observa que para
dicho caso los electrones tienen un máximo de absorción comprendido entre 342nm-350nm,
alĺı es donde la oscilación colectiva de electrones presenta mayor amplitud y por ende la ma-
yor intensidad del plasmon [9]. Confirmando un proceso de trasferencia energética a través
de la absorción óptica. Por lo general, gran parte de los plasmones superficiales localizados
se dan en nanopart́ıculas metálicas tales como el oro o la plata, sin embargo, oscilaciones
colectivas similares se pueden presentar dentro de nano o micro estructuras semiconductoras
como el ZnO [15].
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Figura 4-5: Resonancia de plasmon para NPs Ag de 7 nm de radio en el espectro visible.
Datos extráıdos de [30].
4.2. Intensidad de los plasmones localizados en
nanopart́ıculas metálicas
Hasta este instante las oscilaciones colectivas de electrones confinadas en nanopart́ıculas
metálicas no presentan ninguna diferencia en los procesos de absorción que se generan en
otros tipos de materiales como por ejemplo los semiconductores y peĺıculas delgadas entre
otros [22, 20]. Sin embargo, la medición de la sección eficaz de extinción ha sido el término
que hasta el momento ha catapultado a los plasmones localizados en nanopart́ıculas metálicas
como uno de los procesos de absorción más intensos entre sus śımiles, es precisamente el valor
en la gran intensidad de absorción lo que diferencia a los plasmones en NPs de los procesos
similares de absorción [21]. Esta gran diferencia se debe en gran parte a los conceptos de
sección eficaz de absorción y sección eficaz de dispersión (scattering)[20]. Podemos entender
el concepto de sección eficaz de absorción considerando una part́ıcula a la cual se le incide
luz, de tal modo que en este proceso la part́ıcula por naturaleza absorberá una cantidad de
luz y el porcentaje restante no lo absorberá, véase la figura4-6 [9, 20].
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Figura 4-6: Esquema del proceso de absorción para una part́ıcula que interactúa con luz.
Podemos sustituir esta part́ıcula por una part́ıcula perfectamente opaca, la cual absorba la
misma cantidad de fotones que absorbió la part́ıcula inicial, esto quiere decir que la part́ıcula
opaca es la mitad en tamaño que la part́ıcula inicial con la diferencia que esta absorbe el
mismo porcentaje de fotones, de tal modo que la sección geométrica de la part́ıcula opaca es
conocida como sección eficaz de absorción los que entregar una idea de cuánto es de eficaz
una part́ıcula para absorber luz en un rango de longitud de onda especifico, figura4-7,[24, 20].
Figura 4-7: Esquema del proceso de absorción para una part́ıcula perfectamente opaca que
interactúa con luz y absorbe el mismo porcentaje de fotones que la part́ıcula
de la figura4-6, caracterizándose por ser la mitad de la part́ıcula inicial.
20 4 Marco teórico
Aparte del fenómeno de absorción, la interacción de la luz con la materia genera el fenómeno
de dispersión (scatterin). En el cual algunos fotones intercambian cantidad de movimiento
con la part́ıcula y esto se refleja en el cambio de dirección de los haces insidentes de luz
[20]. Por lo tanto, de manera análoga es posible definir la sección eficaz de dispersión como
la de una part́ıcula capaz de dispersar todos los fotones que inciden sobre esta y produjera
la misma cantidad de fotones dispersados por la part́ıcula inicial, figura 4-8, [24]. De tal
Figura 4-8: Esquema del proceso de dispersión para una part́ıcula que interactúa con luz
modo, que la suma de la sección eficaz de absorción más la sección eficaz de dispersión se
conoce como la sección eficaz de extinción, la cual entrega información referente a cómo es
de eficaz una part́ıcula para eliminar fotones ya sea por absorción o por dispersión [20, 9]. Es
importante recordar que la sección eficaz de absorción es un proceso probabiĺıstico, mientras
más pequeña sea la part́ıcula más baja será la probabilidad de que se absorba un fotón, al
momento de hablar de NPs metálicas la sección eficaz de absorción se define entre 0.1 y
0.2 veces la sección geométrica , es decir que al realizar un experimento de espectroscopia
UV-visible sobre NPs de Au y Ag se encontrara que la sección eficaz de extinción se define
aproximadamente entre 10 a 100 veces la sección geométrica, indicando que la NPs no solo
absorbe la luz que incide sobre la superficie si no también la luz que jamás atravesará el
espacio de la NP [20]. Esto indica que se genera un fenómeno gigante de absorción por parte
de las NPs metálicas, debido a que la intensidad radiada de la luz que se propagan en una
NP en forma de onda electromagnética plana homogénea decae exponencialmente y depende
de forma exponencial del coeficiente de absorción [30, 20].
I = I0e
−σz (4-2)
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De tal modo, que la NPs no solo absorbe fotones que caen en ella sino también enfoca un
porcentaje elevado de fotones que jamás la travesaran, figura4-9. Sin duda la pregunta más
Figura 4-9: Esquema del proceso de absorción para una nanopart́ıcula que interactúa con
luz.
natural que surgiŕıa en este punto es ¿cómo es posible que se de este proceso? Se debe,
entonces, a la interferencia existente entre el campo eléctrico de la luz que se incide y el
campo eléctrico que se genera en la NP debido a la interacción con la luz [3, 20]. Ya que
el campo eléctrico generado en la NP no está confinado a las fronteras de la misma si no
también existe en regiones del espacio mucho más grandes que el mismo espacio ocupado por
la NP figura4-10, aśı por medio de dicha interferencia entre campos eléctricos se absorbe
y dispersa luz por parte de la NP y explica los valores tan intensos en los coeficientes de
absorción de las NPs metálicas [58, 20].
Figura 4-10: Esquema del proceso de interferencia entre el campo eléctrico incidente y el
campo eléctrico generado en la NP.
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Por lo general, cuando se realiza una medición de absorción o de espectroscopia UV-visible
además de la banda de absorción que se encuentra de la NP también se destaca pequeñas
bandas debido a las transiciones interbanda de los electrones dentro de la estructura cristalina
del oro o la plata, figura4-11, [58, 20]. Se observa que los plasmones presentan mucha más
intensidad en el proceso de absorción que las transiciones interbanda de los electrones dentro
de la NP [20]. Aśı que para el caso de nanopart́ıculas metálicas el coeficiente de extinción
σext siempre será mucho más intenso que cualquier otro proceso de absorción ya sea en
una nanopart́ıcula o en otro tipo de material metálico, los elevados valores en los diversos
coeficientes de extinción pueden observarse en la figura4-12[11, 20]. Para estos casos si la
Figura 4-11: Transición interbanda para electrones en NPs de 7 nm de radio. Datos ex-
tráıdos de [30].
sección geométrica fuera igual a la sección eficaz de extinción todos los plasmones caeŕıan en
la banda de color naranja, sin embargo en la gráfica casi todos los plasmones relacionados
a los metales presentes superan dicha banda, esto indica que para el caso de nanopart́ıculas
metálicas los plasmones que se generan en ellas son mucha más intensos debido a que la
sección eficaz de extinción es más grande que la sección geométrica [54, 20]. En este esquema
se resalta las NPs de Ag con una intensidad de absorción muy alta, aśı como el Au, Li
y el Mg. En este aspecto tanto el Mg como el Li presentan un punto en contra frente a
la formación de plasmones localizados, ya que estos al contacto con el aire se oxidan esto
induce la pérdida de su carácter metálico y por tanto pierden la posibilidad de generar
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plasmones localizados [20]. Por otro lado, se tiene el Au y Ag los cuales son metales nobles
entre los cuales el Au es altamente estable y la plata se destaca por su elevada intensidad,
resaltando que la Ag siendo un metal noble con el tiempo tiende a degradarse más aun
cuando reacciona con un sulfuro, esto hace que pierda parte de sus propiedades metálicas
y en ocasiones abandone la existencia de plasmones localizados [3, 20]. Por esta razón la
mayoŕıa de estudios relacionados a los plasmones localizados en nanopart́ıculas metálicas se
enfocan en el Au debido a su poderosa estabilidad qúımica. Aparte de esto, tanto el oro como
la plata presentan las bandas de absorción en el espectro visible haciéndolos llamativos para
aplicaciones en fotónica y biosensores [13, 20].
Figura 4-12: Plasmones en nanopart́ıculas metálicas. Graficas extráıda y modificada de [20]
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4.3. Dependencia de las bandas de absorción del tamaño
y medio de las NPs metálicas
En el proceso de absorción óptica por parte de NPs metálicas la banda de absorción no solo
depende de la NPs, a su vez dicha banda depende de factores como el ı́ndice de refracción
del medio en que se encuentre la NP y del tamaño de la misma [56, 20]. La variación
de estos factores modifican notoriamente la intensidad de la banda aśı como su ancho, lo
cual se refleja en un corrimiento del plasmon ya sea para mayores o menores longitudes
de luz [59, 20]. Siempre que se trabaje con NPs de Ag o de Au las modificaciones que se
encuentren en la banda de absorción estarán confinadas en el espectro visible [20]. Respecto
al cambio en el ı́ndice de refracción del medio en que se encuentre la NP este genera un
corrimiento considerable del plasmon hacia valores mayores del espectro visible, esto solo se
da mientras el tamaño de la NP sea constante y el cambio de valor del ı́ndice de refracción
no sea muy grande respecto al valor de referencia, el corrimiento del plasmon se observa en
el figura4-13, en la cual se destaca que a pesar de la existencia del corrimiento del plasmon
siguen generándose trasmisiones interbanda entre electrones, la esquina superior derecha de
la gráfica muestra como a medida que el ı́ndice de refracción cambia el plasmon presenta
un corrimiento considerable y a su vez un incremento en la intensidad de absorción, este
crecimiento en la intensidad se muestra en la altura de los picos de cada espectro considerado
[13, 20].
Figura 4-13: Corrimiento de plasmon para NPs de Ag con tamaño de 7 nm debido al cambio
en el ı́ndice de refracción del medio. Datos extráıdos de [30].
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Para este caso, tanto el desplazamiento como el ensanchamiento de la banda de absorción
se deben a que la excitación de los plasmones no solo depende de la carga neta de la NP
sino también de la polarización del medio, aśı entonces mientras más grande sea la función
dieléctrica mayor será la polarización del medio y esto atenuara la carga acumulada en uno
de los extremos de la NP generando una reducción en la carga neta lo que conlleva a una
disminución en la frecuencia de resonancia del plasmon, que es precisamente lo que se observa
en la figura4-13, un corrimiento del plasmon [9]. De tal forma, que si se controla el ı́ndice de
refracción del medio se podrá controlar la posición del plasmon localizado de la NP [20].Como
se mencionó anteriormente, además del cambio en el ı́ndice de refracción la variación en el
tamaño de las NPs modifican las propiedades de los plasmones [20, 22]. Si se aumenta el
tamaño de part́ıcula y se deja fija la función dieléctrica se verá un aumente en la intensidad
de la banda de absorción siendo constante la longitud de onda de resonancia del plasmon
como en la figura 4-14. Sin embargo, al normalizar cada una de las banda medidas es posible
Figura 4-14: Aumento de tamaño para NPs de Ag y variación en la intensidad de absorción
óptica. Datos extráıdos de [30].
observar que mientras más disminuya el tamaño de la NP el ancho de la banda de absorción
será mayor, esto quiere decir que el ancho de banda del plasmon depende inversamente del
tamaño de la NP [58]. Esto se debe a que mientras los electrones oscilan dentro de la NP
se presenta un amortiguamiento debido a la interacción con los iones atómicos pero a su
vez los electrones interactúan con la frontera de la NP, en ese punto se pierde la simetŕıa
del potencial por lo tanto mientras más pequeña sea la NP el espacio de oscilación es más
pequeño para los electrones y más alto será el amortiguamiento [20]. Aśı, el amortiguamiento
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se expresa como en la ecuación4-3




Acá, Vf representa la velocidad de colisión entre electrones en el nivel de fermi y r será el
recorrido de los electrones en la NP metálica, para muchos casos este recorrido será el tamaño
de la NP [20, 58]. La razón entre Vf y r entrega información relacionada a la interacción
existente entre los electrones oscilantes y la superficie de la NP, aśı dicho término es mayor
mientras más pequeño sea el tamaño de la NP, como se observa en la figura4-15, [24]. Es
por esta razón que conociendo el ancho de la banda es posible determinar el tamaño de la
NP [20].
Figura 4-15: Variación del ancho de la banda de absorción con el tamaño de la NP. Datos
extráıdos de [30].
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4.4. Teoŕıa de Gustav Mie
Si pensamos en una part́ıcula con alta simetŕıa como una esfera es posible construir un
modele que explique la cantidad de luz absorbida por una nanaoaprticula esférica cuando
es irradiada[56]. Para ello, se debe sustentar los argumentos en la teoŕıa de dispersión de
Mie[42]. Suponiendo que se conoce la permitividad eléctrica ε , permeabilidad magnética µ
y el radio de la esfera r, los campos electromagnéticos (E,H) a los cuales son sometida la
esfera deberán cumplir la ecuación de onda; siempre y cuando la esfera sea homogénea y
presente isitroṕıa[54].
∇2~E + k2~E = 0 ∇2~B + k2~B = 0 (4-4)
En donde k representa la frecuencia del campo electromagnetico y se define por k = w
√
εµ.Considerando
que no existe densidad de carga ni de corriente las divergencias de los campos serán nulas.
∇ · ~E = 0 ∇ · ~B = 0 (4-5)
Para resolver las ecuaciones de onda relacionadas a los campos, se define un campo vectorial
~M en términos de un campo escalar
~M = ∇× (~cψ) (4-6)
El cual cumple la condicion de divergencia nula ∇ · ~M = 0. A este campo vectorial se le
conoce como vector armonico esferico ,la funcion escalar ψ es la funcion generador de campo
y ~c es el vector piloto[54]. Por tanto podemos construir el rotacional del campo esferico; esto
es:
∇2 ~M + k2 ~M = ∇× (~c(∇2ψ + k2ψ)) (4-7)
Lo que permite definir a ψ como la funcion de onda escalar
∇2ψ + k2ψ = 0 (4-8)





El campo también satisface la ecuacion de onda vectorial
∇2 ~N + k2 ~N = 0 (4-10)
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+ [k2r2 − n(n+ 1)]R = 0 (4-13)
Para la ecuación 4-11 se satisfacen dos soluciones; par(p) e impar(o), por lo tanto se proponen
soluciones en terminos de funciones seno y cosenos,de tal forma que Φ(φ) sera
Φp = Cosmφ Φo = Senmφ (4-14)
La solución para la ecuación 4-12 esta asociada a los polinomios de Legendre de primera
clase de grado n y orden m, los cuales se relacionan con las secuencia n = m,m + 1, ....










En esta relación β se define como β = Cosθ, Pmn representan los polinomios de Legendre y
δn′n es el delta de Kronecker. Para la ecuación 4-13 la solucion queda definida en terminos
de las funciones de Bessel de primera y segunda clase Jν ,Yν respectivamente, en donde el
orden de estas funciones es ν = n+ 1/2. Si se realizan cambios de variable adecuados; como
ρ = kr y Z = R
√












Sin importar las diversas combinaciones que se pueden realizar con las anteriores funciones.
Estas siempre serán solucion a la ecuación 4-13. Ademas,las posibles combinaciones lineales
entre estas funciones se les conoce como funciones esfericas de Hankel o funciones esfericas
de Bessel de tercera clase.[54]
h1n(ρ) = jn(ρ) + iyn(ρ) (4-18)
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h2n(ρ) = jn(ρ)− iyn(ρ) (4-19)







En donde zn(kr) es cualquiera de las funciones de Bessel. De tal modo que al conocer las
funciones Ψpmn,Ψimn podemos encontrar las expresiones de los armonicos esfericos generados
por estas funciones, esto es:








4.5. Incidencia del campo electromagnético sobre una
esfera isotrópica de tamaño arbitrario
Pensemos que una onda electromagnética plana incide polarizada en la dirección x sobre la
esfera de la figura4-16,la forma funcional de esta onda será
Figura 4-16: Esfera isotrópica
~E = E0e
ikrCosθêx (4-24)
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Al incidir el campo ~E, ~H, la material de la esfera genera una dispersión (scattering) de luz
la cual se ve manifestado en un campo disperso; es posible encontrar una relación entre la
cantidad de luz incidente ~Ei, ~Hi y la cantidad de luz dispersada ~Es, ~Hs por medio de los



















































En donde En = i
n 2n+1
n(n+1)














En donde µ y µ1 representan la permeabilidad magnética del medio en el cual se encuentra
la esfera y la permeabilidad magnética de la esfera respectivamente. El termino x se conoce
como parametro de tamaño del sistema definodo como x = 2πNa/λ, m representa el indice
de refración relativo m = N1/N , en donde N Y N1 son los indices de refracción del medio y
de la particula respectivamente[54].
Por lo tanto, se entiende que dichos coeficientes de dispersión de la esfera dependen exclusi-
vamente de los parámetros f́ısicos del sistema (esfera). De tal modo que la sección eficaz de








| an |2 + | bn |2
)
(4-31)
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4.6. Aproximación de Rayleigh
Cuando la longitud de onda en un campo electromagnético es mucho mayor que el radio
de la part́ıcula sobre la cual incide, se general fenómenos de absorción y dispersión muy
particulares dentro y fuera de la part́ıcula receptora. Para analizar dichos fenómenos por lo
general se utiliza la aproximación cuasi estática de campos electromagnéticos; ignorando los
efectos de retardo en la part́ıcula y considerando que cada punto material de la part́ıcula
responde simultáneamente a la acción del campo electromagnético incidente.
Al momento de considera que el radio de la part́ıcula es muy pequeña compara con la
longitud de onda del campo electromagnético incidente, es posible representar el campo
eléctrico generado en la part́ıcula como el campo eléctrico generado por un dipolo[54]. No
obstante, esto es válido cuando se está trabajando bajo el régimen cuasi estático. El campo










El campo eléctrico en este caso se pude calcular por medio del potencial electrico ~E = ∇Φ .
Este potencial debe cumplir la ecuación de Laplace ∇2Φ = 0 y satisfacer las condiciones de
frontera entre la part́ıcula y el medio en que se encuentre suspendida[54].Es conocido que la
solución a la ecuación de Laplace viene dada como sigue
Φ(r, θ, ϕ) =
∑
n.m
bn,mΦn.m(r, θ, ϕ) (4-33)
En donde los terminos Φn.m(r, θ, ϕ) se representan como












Si el campo eléctrico que incide en la esfera es homogéneo4-17 , seda la posibilidad de escribir











El termino Φ1 representa el potencial dentro de la esfera, Φ2 es el potencial en el exterior
de la esfera el cual consiste de la suma del potencial incidente y el dispersado. Este segundo
potencial permite vislumbrar que para cuando la constante dieléctrica de la part́ıcula esférica
ε1 es dos veces la constante dialéctica del medio en el cual se encuentra la part́ıcula se genera
una condición de resonancia sobre los electrones de la part́ıcula[54]. Por otro lado, a partir
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Figura 4-17: Esquema de una esfera isotrópica sometida a una campo externo.











(2Cosθn̂r + Senθn̂θ) (4-38)
Este tipo de distribución Ec.4-38 muestra que el campo eléctrico dentro de la part́ıcula se
comporta como el de un dipolo eléctrico centrado en esta, lo que destaca la particularidad
en homogeneidad del campo dentro de la esfera. Por lo tanto, podemos afirmar que el campo
aplicado E0 a la part́ıcula induce un momento dipolar eléctrico en el núcleo de la part́ıcula
|E0|, dado por;
~p = ε0αE0 (4-39)
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Conociendo la potencia irradiada por el dipolo en la esfera y la intensidad de la onda plana











Además, de la potencia que se pierde por dispersión es posible calcular la potencia absorbida
dentro de la part́ıcula esférica, lo cual permite conocer la sección eficaz de absorción, esto es:







Tanto para la ecuación 4-41 como para 4-43 k representa el vector de onda en el medio en
que se encuentre la particula esferica.
Por medio de las ecuaciones 4-41 y 4-43 se puede observar que la eficiencia de absorción
es domı́nate sobre la eficiencia de dispersión ya que esta última depende de a6 mientras
la absorción depende de a3. Adicional a esto, la suma de la sección eficaz de dispersión
con la sección eficaz de absorción da como resultado el fenómeno de extinción Cext; en este
orden de ideas, se puede observar que existe la condición Re[ε1(w)] = −2εm para la cual la
dispersión y la absorción en la part́ıcula esférica adquieren resonancia, siendo esta resonancia
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4.7. Espectroscopia Raman
Además de los procesos de absorción óptica, explicados anteriormente,presentes en un na-
nometerial, sustancia o átomo, existen también procesos vibracional que se pueden activar
en dichas fuentes por medio de la incidencia de luz monocromática sobre dichos elementos.
Estos modos vibracional activados en muchos de los casos se pueden detectar haciendo uso
de la espectroscopia Raman. Sin embargo, esta técnica experimental tiene un fundamente
teórico el cual será explicado en esta sección.
4.7.1. Grados de libertar en una molécula
En muchos de los casos una molécula se puede considerar como el enlace de dos o más
átomos, ademes de esto a dicha molécula se le asocia una enerǵıa que según la mecánica
cuántica esta enerǵıa será cuantizada en estados de enerǵıa discretos y se sabe que en un
átomo dicha enerǵıa corresponde a diferentes arreglos de electrones pero en una molécula
se presenta estados energéticos adicionales además de los estados electrónicos, estos estados
adicionales son asociados a movimientos vibracionales y rotacionales de la molécula. En una
primera aproximación es posible definir el movimiento de una molécula como una rotación
alrededor de un eje principal y el movimiento vibracional como un cambio periódico en los
enlaces o ángulos de la molécula. Por lo tanto la enerǵıa total asociada a una molécula será la
suma de la enerǵıa electrónica, vibracional y rotacional, véase figura4-18. Las vibraciones
Figura 4-18: Esquema de los niveles de enerǵıa para una molécula.
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referentes a moléculas son descritas por frecuencias fundamentales o modos vibracionales
correspondientes a diferentes tipos de movimiento vibracional. A cada nivel energético vi-
bracional se le asocia un modo de vibración. Por ejemplo, un átomo tiene tres grados de
libertad, los cuales corresponden a tres coordenadas espaciales las cuales permiten describir
la posición de la molécula, aśı entonces, dicha molécula se constituye de N átomos los cuales
tienen 3N grados de libertad que corresponden a las coordenadas necesarias para describir
la posición de todos estos átomos en el espacio. Por otro lado, los modos vibracionales de
una molécula son divididos en dos grupos modos de extensión y modos de doblamiento. En
los modos de extensión la distancia entre los átomos en la molécula cambien, mientras que
en los modos de doblamiento los ángulos en los enlaces, véase figura4-19.
Figura 4-19: Esquema de modos vibracionales de una molécula, los signos + y - significan
movimientos a el plano de la pagina.
4.7.2. procesos de dispersión
Cuando un fotón viaja a través de un medio existe la posibilidad de que este interactúe con
el medio, de tal forma que el electrono puede ser absorbido o dispersado. Dichas dispersiones
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pueden ser elásticas o inelásticas. Entonces, cuando un electrones es dispersado por un medio
elásticamente no existirá trasferencia energética entre el fotón y el medio, mientras que
cuando el fotón es dispersado inelásticamente existirá una trasferencia energética entre este
y el medio, ver figura4-20.
Figura 4-20: Esquema del proceso de interacción fotón materia.
4.7.3. Dispersión elastica
Por lo general se presentan dos tipos de dispersión elástica, dispersión Mie y dispersión
Rayleigh, las cuales se presentan según el tamaño del material, ya sea una peĺıcula delgada
o un nanomaterial. La dispersión Mie acorre cuando la longitud de onda de la luz es mucho
más pequeña que el tamaño de la part́ıcula que dispersa. La existencia de esta dispersión
depende exclusivamente de la longitud de onda de la luz, el radio de la part́ıcula, el ı́ndice
de refracción y absorción de la part́ıcula además de medio que la rodea. Por otro lado,
la dispersión Rayleigh se genera cuando la longitud de onda de la luz es más grande que
el tamaño de part́ıcula, lo cual hace que el campo eléctrico de la luz induzca un momento
dipolar eléctrico en la molécula o part́ıcula., permitiendo que la molécula emita luz en nuevas
direcciones. Es por estos dos procesos de dispersión que el cielo es azul y la puesta de sol es
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roja.
4.7.4. Dispersión inelástica
En los procesos de interacción radiación materia, si la enerǵıa de un fotón es lo suficientemen-
te grande excitara el medio o molécula con que interactúa llevándola a un estado electrónico
superior, procesos que se da por simple absorción. Casi instantáneamente la molécula ob-
tiene un nivel energético menor en los estados electrónicos excitados mientras esta emite
redición. Este proceso es causado por colisiones con otras moléculas y son conocidos como
conversiones internas. Aśı, la molécula relaja decayendo a un estado electrónico fundamental
mientras emite luz fluorescente, ver figura4-21. De tal modo, que si la enerǵıa del fotón no es
Figura 4-21: Esquema del proceso de conversión y flourescencia.
lo suficientemente alta como para excitar la molécula a un estado electrónico superior, pue-
de ocurrir una dispersión Raman o una dispersión Rayleigh. La molécula absorbe el fotón y
excita hasta un estado virtual, entonces la molécula relaja a un nivel del estado fundamental
electrónico mientras emite luz. Si en la dispersión del fotón se ha conservado la enerǵıa se
obtiene una dispersión Rayleigh. Pero si el fotón dispersado ha ganado o perdido enerǵıa se
obtiene una dispersión Anti-Stokes Raman y Stokes Raman respectivamente.
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4.8. Teoŕıa Clásica de la dispersión Raman
Mientras la luz está atravesando la molécula o el material se considera que el campo electro-
magnético E(r, t) de esta es constante, esto debido a que la longitud de onda es mucho más
grande que el tamaño del sistema. Dicho campo está definido como:
E = E0Cos(2πν0t) (4-44)
La interacción del campo eléctrico con la molécula induce un momento dipolar en la muestra
debido a la distribución de carga por la presencia de E(r, t). Este momento dipolar se escribo
como sigue.
~P = α~E (4-45)
En donde es la polarizabilidad del sistema. Combinando las ecuaciones 4-44 y 4-45 encon-
tramos que ~P será rescrita como:
~P = αE0Cos(2πν0t) (4-46)
Debido a que la molécula no presenta simetŕıa el momento dipolar y el campo eléctrico no
tendrán la misma dirección, de tal forma que la nube electrónica será asimétrica y conducirá a
definir la polarizabilidad como un tensor. Esto es en coordenadas cartesianas como:PxPy
Pz
 =





Los desplazamientos r respecto a su posición de equilibrio se consideran armónicos y se




En donde ν0 es la frecuencia de vibración. Considerando la oscilación con baja frecuencia es
posible expresar la polarizabilidad como una seria de Taylor, esto es:





· r + · · · (4-49)
Rescribiendo al ecuación 4-46 en términos de la ecuación 4-49 tendremos que








Conjugando los dos términos del segundo miembro obtendremos
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El primer término de la igualdad representa la dispersión Rayleigh, el segundo miembro se
considera como la dispersion Anti-Stokes Raman y por último el tercer miembro representa
la dispersión Stokes Raman. Además de esto se sabe que la intensidad con que radia el dipolo








Conjugando las ecuaciones 4-52 y 4-53 tendremos que
Ir ∝ αν40α40I0 (4-54)
Este término es la intensidad de la dispersión Rayleigh










La ecuación 4-55 es la intensidad de la dispersión Stokes Raman, y por ultimo tenemos que
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El término de la ecuación 4-56 representa la intensidad de la dispersión Anti-Stokes Raman.
En términos teóricos como se mostró se encontró que la intensidad de la dispersión Stokes
Raman y Anti-Stokes Raman presenta la misma intensidad lo cual no es acorde con las
medidas experimentales. Sin embargo, La mecánica cuántica predice que la dispersión Anti-
Stokes Raman tiene una intensidad más baja que la intensidad de la dispersión Stokes
Raman, lo cual es acorde con el experimento.
4.8.1. Sección trasversal Raman
Se ha encontrado, hasta el momento, que existe una fuerte dependencia de la señal Stokes
Raman con la longitud de onda de la radiación incidente y la polarizabilidad. Sin embargo,
existe un factor el cual tiene gran influencia en la dispersión Stokes Raman, a este se le conoce
como la sección eficaz σj. Esta variable por lo general es proporcional a la probabilidad de
que un fotón en la interacción con un material o molécula sea dispersado por la misma con
una dispersión Stokes Raman, con esto podemos relacionar clásicamente la intensidad de la
dispersión con la sección eficaz correspondiente, esto es
ISR = I0σjDdz (4-57)
En esta relación D representa el número de moléculas por cent́ımetro cubico y se le conoce
como densidad numérica de dispersores, mientras que dz es la longitud de camino óptico de
la radiación dentro de la muestra, en la gran mayoŕıa de los casos referentes a estos tipos de
dispersión dicha radiación es una laser. Además de esto, se define una forma funcional de la





En donde (ν̄0 − ν̄j)4 se entienden como los números de onda medidos en cm−1. Con esta
definición podemos entonces escribir una relación en términos del número de fonones por




Donde Pr y P0 se miden en fotón por segundo. Esta relación es válida debido a que los
modernos equipos de adquisición de datos relacionados a la espectroscopia Raman procesas
el número de fotones por unidad de tiempo, lo cual permite encontrar el número de fotones
por segunda a través de:
Pr = P0σ
0
j ν̄0(ν̄0 − ν̄j)4Ddz (4-60)
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4.9. Mecánica cuántica en la dispersión Stokes Raman
La incidencia de un fotón sobre una molécula hace que esta se perturbe adquiera un estado
excitado de enerǵıa o adquiera un estado virtual. Un estado virtual no es un estado real de
enerǵıa, de tal modo que este no corresponde a ningún modo posible de rotación, vibración
o electrónico de la molécula y se considera como un estado prohibido en el contexto de
la mecánica cuántica. Si la molécula adquiriera un estado virtual esta recombinaŕıa a uno
de los estados en el estado fundamental energético emitiendo un fotón en el proceso. Sin
embargo, en este procesos de recombinación de estado virtual ha estado fundamental existen
tres posibilidades de recombinación según sea la relación existente entre la enerǵıa del estado
inicial y la enerǵıa del estado final. Si la enerǵıa del estado inicia es igual a la del estado
final el fotón dispersado tendrá la misma enerǵıa inicial al cual se le conoce como dispersión
Rayleigh. Por otro lado, si la molécula recombina a un estado de mayor enerǵıa que el inicial,
entonces la molécula habrá ganado enerǵıa y emitirá un fotón a este proceso se le conoce
como una dispersión Stokes Raman. Por último, si la molécula al momento de recombinar
adquiere un estado energético mayor que el inicial la molécula habrá perdido enerǵıa, proceso
que se conoce como dispersión Anti-Stokes Raman. Ver figura4-23
Figura 4-22: Esquema de los tres procesos de recombinación por parte de una molécula
desde un estado virtual.
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En este punto se entiende la matriz de perturbación la cual produce la transición del estado



























(ωji + ω)− (ωji + ω⊗)
(4-64)








Con lo cual es posible reproducir la polarizabilidad como se reprodujo clásicamente y sien-
do consistente con efectos experimentales obtenidos en términos de las intensidades Stokes
Raman.
La consolidación de la teoŕıa Raman ya sea clásica o cuántica (anteriormente explicada)
permitió consolidar procesos experimentales y medidas que para la época eran dif́ıciles de
explicar, esto permite definir la espectroscopia Raman en una primera aproximación como
una técnica la cual permite medir vibraciones de moléculas. Usando el espectro Raman
de estas vibraciones es posible identificar cuáles de los encales qúımicos presentes en una
muestra asociados a alguna vibración, además de poder conocer la molécula. Uno de los
problemas relacionados a los resultados Raman es la baja intensidad de la luz dispersada
que se detecta, como resultados secundarios de este efecto se adiciona como dificultad la
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existencia de fluorescencia en el espectro medido, entre otros ver figura. Sin embargo, se han
desarrollado técnicas mejoradas de la espectroscopia Raman como SERS lo cual permite
amplificar la señal del espectro vibracional de la muestra, permitiendo mejorar los procesos
no invasivos y ópticos de detección. Es precisamente la explicación de SERS que compete la
siguiente sección.
Figura 4-23: Elementos que dificultan la lectura del espectro Raman y disminuyen la in-
tensidad de la señal.
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4.10. El ácido desoxirribonucleico
El ADN es una macromolecula encargada de transmitir las caracteristicas hederitarias de
celula a celula.; dicha macromolecula esta conformada por dos cadenas de nucleotidos com-
plementarias. Los nucleotidos son la union de un grupo fosfato , un azucar pentosa (des-
oxiribosa) y una base nitrogenada (Adenina, Timina, Guanina o Citosina), donde el grupo
fosfato y la desoxiribosa actuan como columna vertebral o sosten de las bases nitrogenadas.
La Adenina y la Guanina son bases puricas, es decir, con estructura de doble anillo; por otro
lado la Timina y la Citosina tienen estructura de anillo sencillo por lo cual se conocen como
bases pirimidicas. El fundamento del sistema de transmision genetica afirma que la Adenina
solo puede unirse a la Timina y la Citosina a la Guanina por medio de puentes de hidrogeno,
esto gracias al complemento entre sus estructuras, donde la Timina y la Adenina comparten
2 puentes de hidrogeno y la Citosina y la Guanina tres,[39]. El fosfato junto con el azucar
poseen una disposicion conocida como plectonemica que consiste en que estos se enrollan
de manera paralela a su cadena complementaria alrededor de un eje imaginario, es decir,
en forma de escalera de caracol.las componentes de los nucleótidos se puede visualizar en el















Figura 4-24: Componentes de un nucleótido en el ADN
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[30]. Es una estructura diversa y puede tener variaciones locales en su helice que dependen
de la secuencia de las bases nitrogenadas. Gracias a su deformabilidad puede compactarse,
lo que permite que a pesar de ser extenso, se acomode en el interior de la celula [45]. ver
figura4-25. Esta compactación se da gracias a las proteinas histonas, que desencadenan la
Figura 4-25: Estructura qúımica del ADN. Extraido de [15]
progresion de un ensamblaje empezando por la formacion del nucleosoma. El nucleosoma se
conforma de las histonas H2A, H2B, H3 y H4 (un par de cada una), es decir, un octamero de
histonas con 146 pares de bases nitrogenadas enrolladas alrededor del mismo; este conjunto
es estabilizado por la histona H1, y se da origen a la fibra de 10nm [43]. Esta fibra de 10nm
se enrrolla sobre si misma formando una estructura solenoide, creando la fibra de 30 nm
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(segundo nivel de organización) con 6 nucleosomas por vuelta[18]. Esta ultima se enrrolla
nuevamente generando bucles; cada 6 blucles se conoce como una roceta, las cuales son el
tercer nivel de organización. Un coil es formado por 30 rocetas y finalmente la cromatida es
formada por 10 coils[1].
4.10.1. Tipos de ADN
El ADN presenta diferentes formas de ordenamiento, todas de doble helice, que presentan
diferentes carecteristicas y que se encuentran en determinadas condiciones,[39].
ADN tipo A: Se puede encontrar en condiciones de deshidratación moderada, con una
humedad relativa menor a 75 %. El ADN tipo A tiene direccion horaria, es decir, su
helice gira hacia la derecha; su helice es mas amplia y mas corta que la del ADN tipo B
y sus bases nitrogenadas estan inclinadas con respecto a su eje imaginario. Tambien se
puede encontrar en regiones del ARN y en dobles helices entre ADN y ARN (hibrido
ADN-ARN) ; no se encuentra in vivo [45].
ADN tipo B : Es el mas frecuente en el medio celular; tiene una humedad relativa
superior al 92 %
ADN tipo Z : En el medio celular se puede observar al momento de la transcripcion de
genes, esto debido a que el ARN polimerasa produce una superhelicoidizacion negativa
caracteristica del ADN tipo Z; esto es corregido por la topoisomerasa, la cual relaja el
ADN, permitiendo que vuelva a su estado inicial, es decir ADN tipo B. Tiene como
caracteristicas principales: la abundancia de citosina y guanina, su esqueleto en zig-
zag, una doble helice levógira (giro hacia la izquierda o sentido antihorario), fosfatos
mas cercanos que en el ADN tipo B, y no puede formar nucleosomas [30]. Este tipo de
ADN tambien puede ser encontrado en soluciones salinas de alta concentración [39].
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Tabla 4-1: Caracteŕısticas primarias del DNA.
El ADN tipo B puede tomar la forma de tipo A o tipo Z y estos pueden retomar la forma de
ADN tipo B, ver tabla4-1. Al tener un descenso en su humedad relativa genera que zonas
del ADN tipo B comiencen a tomar la forma del ADN tipo A hasta llegar a una humedad
relativa igual o inferion al 75 %, donde ya el ADN es completamente del tipo A. Por otro
lado el ADN tipo B pasa a tipo Z en presencia de soluciones salinas con alta concentracion.
Debido a que en el interior de la celula no se presentan ninguna de estas caracteristicas,
deshidratacion ni salinidad, el ADN tipo B es el que predomina al interior de la celula. Sin
embargo, como ya se mencionó en la descripcion de los tipos A y Z, si es posible que estos
existan en la celula viva [39].El ADN puede tomar forma circular, esto en bacterias y en
virus, en las celulas eucariotas se encuentra en forma lineal [39]. Ademas puede tomar otras
formas tales como: cruciforme, H o triplex, G4 o cuadruplex [30].
5 Técnicas de caracterización
5.1. Espectroscopia Uv-visible
La espectroscopia Uv-Visible basa su funcionamiento en hacer incidir un fotón con enerǵıa
hν sobre alguna muestra de interés. En muchas de las ocasiones las muestras son coloides
disueltos en sustancia liquidas. Por lo tanto, se mide el porcentaje de luz que es absorbida o
trasmitida por la muestra a través del espectro entregado por la muestra, ver figura6-1.
Figura 5-1: Ejemplo de espectro Uv-Visble de muestra coloidal
Los cambios en los espectros de la muestra, en su gran mayoŕıa, son asociados a las tran-
siciones electrónicas de la banda de valencia (BV) a la banda de conducción (BC). Se sabe
entonces, que la diferencia de enerǵıa entre la BV y BC dará la enerǵıa del gap Eg, lo cual
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permite definir la absorbancia como sigue.





Aśı, que tenemos la siguiente rrelación
A = 2− Log( %T ) (5-3)





En donde A es la absorbancia y d el espesor de la muestra. Esto permite relacionar la
enerǵıa del gap, el coeficiente de absorbancia y la enerǵıa del fotón incidente, dando lugar a
la siguiente relación
αhν = B(hν − Eg)m (5-5)




hν = B(hν − Eg)m (5-6)
Ahν = D(hν − Eg)m (5-7)
En donde la Contante D es el resultados de agrupar las constes 2,303 y d.Según sean los
valores que tome m las transiciones pueden ser directas o indirectas, ver tabla6-1.
Tabla 5-1: tipos de transición
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5.1.1. Espectrofotómetro
Para el análisis de la respuesta óptica en el espectro Uv-Visible de las nanopart́ıculas sin-
tetizadas se utilizó un espectrofotómetro Evolution 300 Thermo Scientific, con dos porta
muestras de cuarzo y doble camino óptico de la señal, tal como se muestra en la figura6-2
Figura 5-2: espectrofotómetro Evolution 300 Thermo Scientific
EL aspecto fotómetro cuenta con un arreglo de recubrimiento de cuarzo, lámpara de mercurio
detector y foto detector con doble camino óptico, ver figura6-3
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Figura 5-3: componentes internos espectrofotómetro Evolution 300 Thermo Scientific. Ex-
traido y modificado de Thermo Scientific Evolution 300 UV-Vis Spectrophoto-
meter Precision performance for advanced analysis
5.2. Microscopia electrónica de transmisión
Diversos tipos de materiales tales como cerámicas, vidrios, poĺımeros, semiconductores, me-
tales y mesclas entre estos se han estudiado por diferentes técnicas de caracterización mor-
fológica. Sin embargo, algunas de las técnicas presentan dificultad a la hora de realizar una
omita caracterización si se tratan de muestras a nivel nanométrico (1nm-100nm). En gran
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parte, debido al desarrollo de dichos materiales y la conjugación con bioloǵıa y medicina la
ciencia experimental se vio obligada a realizar avances en las técnicas de caracterización y
por ende en la tecnoloǵıa utilizada, es en este punto donde aparece la Microscopia Electrónica
de Trasmisión (TEM) como una técnica de caracterización morfoloǵıa muy útil en el campo
de la bioloǵıa medicina y nanotecnoloǵıa. Los equipos que desarrollan esta técnica utilizan
un microscopio que a diferencia de los demás utiliza un has incidente de electrones para
visualizar el material estudiado.
5.2.1. ¿Por qué usar electrones?
Luis de Broglie (1925) fue el primero en teorizar que los electrones teńıan propiedades ondu-
latorias, con una caracteŕıstica en su longitud de onda la cual es menor que la luz visible. Es
precisamente, esta propiedad ondulatoria de los electrones que se basa el funcionamiento de
los instrumentos TEM. Años delante (1927) de la propuesta de Luis de Broglie, Davisson and
Germer and Thomson y Reid demsotraron experimentalmente las propuesta de de Broglie.
Para 1932 Knoll and Ruska publican una art́ıculo construyen e implementan el TEM atreves
de la idea de lentes de electrones, ver figura
Figura 5-4: Microscopio electrónico construido por Knoll y Ruska en el laboratorio de coat
en Berlin 1930
5.2.2. Fundamentos de electrones en un TEM
Los haz de electrones en un TEM pueden alcanzar hasta 0,1−1µA, lo cual corresponde a una
cantidad de 1012 electrones que atraviesan el plano de la muestra estudiada. La velocidad con
que atraviesan dicho plano es aproximadamente de 0,5c con una enerǵıa de 100keV esto hace
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que los electrones entren al plano de incidencia con una separación de 1,6mm permitiendo
que nunca haya más de un electrono a la ves sobre el plano de la muestra. Las propiedades
ondulatorias y corpusculares de estos electrones son fácilmente relacionadas basándose en





Al momento de utilizar los haces para impactar la muestra a los electrones se les entrega una
cantidad de movimiento por medio de una aceleración, dicha aceleración se realiza por medio
de una cáıda de potencial V , dando a este una enerǵıa cinética eV .LA enerǵıa de potencial






Agregando la cantidad de movimiento, asociada a los electrones, en la anterior relación
tenemos que
p = m0v =
√
2m0eV (5-10)
Esto permite encontrar una relación inversa entre la longitud de onda de los electrones y el





La anterior relación inversa indica que es posible aumentar el voltaje de aceleración para
lograr disminuir la longitud de onda de los electrones, además de poder calcular la longitud
de onda no relativista de los electrones para un voltaje de aceleración t́ıpico en un TEM
comercial. Los valores que generalmente son obtenidos se pueden ver en la tabla 6-2.













100 0.00386 0.00370 1196 1644
120 0.00352 0.00335 1235 1759
200 0.00273 0.00251 1391 2086
300 0.00223 0.00197 1587 2330
400 0.00193 0.00164 1783 2484
1000 0.00122 0.00087 2957 2823
54 5 Técnicas de caracterización
Se podŕıa realizar una exploración más profunda para los posibles voltajes de aceleración
óptimos en TEM comerciales si se consideran efectos relativista, para enerǵıas mayores que









El comportamiento de los voltajes de aceleración para TEM comerciales se pueden observar
en la siguiente gráfica.
Figura 5-5: Comportamiento de los voltajes de aceleración para TEM comerciales
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5.2.3. Tipos de TEM y sus componetes basicas
Los TEM comerciales pueden encontrarse con distintos tipos de variedades, tales como HR-
TEMs, HVEMs, IVEMs, STEMs, y AEMs. En estos tipos comerciales los TEM pueden
manejar una corriente de 200 a 300 keV esto hace que aunque sea tipos distintos de mi-
croscopios electrónicos cada uno de ellos encierran aspectos en común relacionados a las
corrientes. En la figura 6-6 se pude observar los diferentes tipos de microscopios menciona-
dos anteriormente.
Figura 5-6: Direfentes tipos de microscopios TEM: (A).JEM 1.25 MeV HVEM. (B).
Zeiss HRTEM. (C). Hitachi 200 keV dedicated STEM. (D).JEOL 200 keV
TEM/STEM. (E).Nion 200 keV ultrahigh vacuum. (F).FEI Titan
El sistema de iluminación en los TEM toma los electrones del cañón y los trasfiere a la
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muestra, ya sea por una señal ancha o angosta que a menudo es conocida como el spot, lo
cual entra a al muestra. Tradicionalmente en los TEM, el primero o segundo lente (C1,C2)
son ajustado para iluminar la muestra por medio de un haz de electrones ajustados por
una medida t́ıpica de micrómetros de diámetro lo cual permite realizar aumentos razonables
(20000x100000x). El primer lente C1 forma una imagen de cruce. En el caso de una fuente
termoiónica el cruce primitivo puede tener muchas decenas micrómetros de diámetro, estos
cruces son reducidos de tamaños en un orden de magnitud o en ocasiones en magnitudes
mayores. En los caos de un FEG el tamaño de la fuente puede ser menor que el área de la
iluminación deseada sobre la muestra lo cual puede ser necesario para amplificar el cruce.
Un camino fácil para producir haz paralelos se muestra en la figura 6-7 en la cual el lente
C2 es debilitado para producir una imagen sobre el foco del cruce del lente C1. Bajo estas
condiciones un lente se dice que es enfocado si el cruce se produce antes de la imagen del
plano y desenfocado si el lente es débil y el cruce se produce después de la imagen del plano.
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Figura 5-7: Operación de haz paralelos en TEM
5.3. Técnica Espectroscopia Raman
Para la obtención de las bandas vibracionales de un material o compuesto, referenciado más
generalmente como espectro Raman, una gran revolución en las técnicas tanto de detección
como de excitación (láseres) han sido dearrolladas. Usualmente, estas técnicas combinan una
fuente de radiación monocromática (láser), una disposición espacial de las muestras en una
confuguración particular (stage xy), un dispositivo selector de la dispersión espectral (mono-
cromador) y un detector de la radiación dispersada (cámara fotodetectora); dipositivos que
cuando se acoplan adecuadameente permiten generar el patrón de dispersión de la muestra
bajo estudio. Etos sistemas son denominados espectroscopios Raman. La Figura 6-8 muestra
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los componentes básicos de un sistema Raman.
Figura 5-8: Descripción de algunas partes de un sistema óptico Raman
Como se mencionó anteriormente la espectroscoṕıa Raman por ser una técnica óptica requie-
re de dispositivos ópticos alineados adecuadamente tanto para la excitación de la muestra
como para la colección de la señal dispersada, aśı debido a que estos sistemas ópticos trans-
portan la radiación electromagnética dispersada, la información contenida en esta puede
definirse en términos de distribuciones de longitud de onda, intensidad, polarización y fase
en el espacio ó en el tiempo. En los sistemas de medición óptica dos componentes básicos
constituyen esencialmente el sistema: elementos formadores de imagenes, tales como lentes
o espejos y elementos de gúıa óptica conocidos también como fibras ópticas; estos elementos
combinados permiten detectar la señal proveniente del sistema bajo estudio en configura-
ciones particulares, adicionalmente algunos sistemas actuales permiten configuraciones de
medición donde la detección de la señal Raman es obtenida por resolución lateral cercana a
1 µm, escaneando el sistema bajo estudio punto por punto o por escaneo de imagen láser,
figura 6-9.
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Figura 5-9: Sistema de escaneo para obtención de señal por resolución lateral
Los lentes cuantan con una conexión a la cámara CCD permitiendo detectar el espectro
correspondiente de la muestra analizada. La muestra se establece en el stage enfocando la
zona espećıfica sobre la cual se incidirá el láser, para ese momento es necesario deshabilitar
la lámpara con la finalidad de darle apertura al camino óptico del láser, ver figura 6-10
Figura 5-10: Esquema del camino óptico del láser
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5.3.1. SERS
Además de las técnica tradicional de medición relacionada con la espectroscopia Raman,
ha surgido un sin número de técnicas complementarias con la finalidad de aumentar la
calidad en resolución de los datos. Esto en general se realiza debido a la poca intensidad de
vibración presentes en los espectros obtenidos. Se pueden encontrar técnicas de aumento de
intensidad tales como TIRS, SRS, SERS entre otras. Es precisamente, esta última técnica
que se implementa en esta investigación.
El efecto SERS fue observado por Fleischman en 1974, descubierto por Jeanmarie, Van Duyne
, Albrecht y Creighton en el año de 1977.Con base en la observación de este fenómeno se
pudo notar que la presencia nanopart́ıculas esféricas era la clave para aumentar la intensidad
de la dispersión Raman de un sistema molecular que se estudie. Esto se convirtió en una
herramienta fundamental en el campo de detección y diagnostico atraves de la actividad
nanofotonica de moléculas y arreglos moleculares. La incidencia de radiación en el espectro
UV-visible sobre nanopart́ıculas metálicas (Ag y Au) induce un plasmon localizado el cual
contribuye a un aumento en el campo indecente, el porcentaje de aumento del campo sobre
la superficie de la part́ıcula se denota con la letra g y el porcentaje en magnitud del campo
radiado por la nanopart́ıcula metálica es Es, con esto se puede escribir la siguiente relación
Es = gE0 (5-13)
En donde E0 es la magnitud del campo eléctrico incidente, además de esto se debe tener en
cuenta que Es es el porcentaje del campo localmente cercano en la superficie de la nano-
part́ıcula. En el proceso de aumento de intensidad Raman la molécula tendrá un porcentaje
de absorción en la superficie de la NP lo cual dará como resultado una excitación vibracional
intensa debido a un campo cuya magnitud es Es y la luz Raman dispersada producida por
dicha molécula tendrá un campo de emisión fuertemente intenso, el cual puede escribirse
como
ER ∝ αREs ∝ αRgE0 (5-14)
En donde αR es la combinación apropiada de las componentes del tensor Raman.
El campo Raman puede ser aún más aumentado por part́ıculas metálicas presentes en los
espacios locales de la molécula, esto indica que la part́ıcula metálica tiene la posibilidad de
dispersar luz en logitudes de onda que se presente el corrimiento Raman en un factor de g′
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(en este contexto el factor primado en g se usa para diferenciar el hecho de que la longitud
de onda en donde se presente tanto el aumento como el corrimiento Raman es diferente de
la longitud de onda del campo incidente ).La amplitud del campo SERS estará dada por
ESERS ∝ αRgg′E0 (5-15)
Y el porcentaje de intensidad SERS será proporcional al módulo al cuadrado de del campo
SERS ESERS, esto es:
ISERS ∝ 2ESERS ∝ |αR|2|gg′|2I0 (5-16)
En donde ISERS y I0 son las intensidades de la dispersión SERS y la intensidad del campo
respectivamente. Para bandas de vibración de baja frecuencia donde g = g′ la intensidad
SERS puede ser aumentada por un factor proporcional a la potencia cuarta del aumento
del campo incidente localmente cercano.La relación entre la intensidad de dispersión Raman
en presencia de nanopart́ıculas metálicas en comparación con sus valores en usencia de las






En donde αR0 es la polarización Raman de la molécula asilada. En este orden de ideas, es
importante resaltar tres puntos relevantes relacionados a SERS
1. La principal contribución a SERS es la dispersión por parte de las nanopart́ıculas
metálicas que rodena a la muestra en lugar de la dispersión de las moléculas, cuyo
espectro Raman siempre se verá reflejado en el espectro SERS.
2. Aunque la intensidad de la señal SERS (en modos Raman de bajas frecuencias) varia
con la cuarta potencia del campo local, el efecto es un efecto óptico lineal, el cual
depende de la primera potencia de la intensidad I0. Sin embargo, la dependencia de
la cuarta potencia en g es clave para un aumento desordenado providente de SERS.
Por ejemplo para la palta con plasmon en 400nm g es solo alrededor de un valor de
30, lo cual implica un aumento Raman G ∼ 8X105 suponiendo cambios nulos en la
polarizabilidad Raman comparada con la molécula aislada.
3. A pesar de que se hable libremente de αR como la polarización Raman de la molécula,
esta es exactamente la polarización Raman de la dispersión que genera la molécula
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solo mientras la molécula es absorbida por la superficie de la part́ıcula metálica, esto
incluirá contribuciones del metal y por lo tanto las propiedades simétricas y resonantes
de la molécula aislada son alteradas en un grado alto de magnitud. Esto toma gran
importancia en sistemas metal-molécula o molécula-metal en donde se presenta tras-
ferencia de carga, alterando dramáticamente la resonancia del sistema contribuyendo
aśı al llamado aumento qúımico.La experiencia muestra que dicha resonancia ocurren
con frecuencia, ver figura 6-11.
Figura 5-11: Es quema grafico en donde se muestra las razones por las que la luz polarizada
con vector E a lo largo del eje inter-part́ıcula puede resultar en un gigante
aumento en el gap entre las dos part́ıculas, mientras que la polarización orto-
gonal no lo puede hacer. Para luz polarizada a lo largo del eje inter-part́ıcula
la proximidad de las cargas a la molécula puede ser arbitrariamente pequeña
y por lo tanto el campo detectado por la molécula es muy grande debido a la
aproximación de las part́ıculas entre śı. Esto no es posible construirlo con luz
polarizada ortogonalmente al eje de part́ıculas.
6 Conclusiones
La śıntesis de NPs de Au asistida por microondas utilizando un agente estabilizante como
el citrato produjo exitosamente NPs de oro. La presencia del surfactante permitió controlar
el crecimiento tanto de forma como de tamaño, en los que se encuentran part́ıculas en un
rango de tamaños con relación al radio entre 3 y 40 nm, indicando un tamaño pequeño.
Esto ocurre debido, al calentamiento selectivo de las microondas, por acción de los dipolos
logrando ionizar los componentes de la muestra, donde la potencia aplicada tuvo un papel
fundamental para obtener part́ıculas más pequeñas. Al utilizar potencias altas por mucho
tiempo, se obtienen part́ıculas con una distribución no homogénea, por lo que se hace nece-
sario utilizar potencias elevadas pero a muy corto tiempo, aśı se pueden obtener part́ıculas
del orden de 3 a 15 nm como lo hemos evidenciado, figura 7-4. Para sintetizar NPs de oro
con una distribución de tamaños similares empleamos potencias no muy altas a 45 s lo que
indica que una incidencia energética continua en un lapso de tiempo medio, permite romper
los enlaces suficientes para lograr tamaños pequeños pero que a la vez permita al agente
estabilizante controlar el crecimiento de las part́ıculas de una forma más homogénea. La
esfericidad de las NPs Au se visualiza teóricamente en el espectro UV-visible, debido a la
existencia de un único pico de resonancia de plasmón localizado en 484 nm. Además de
esto, todas las muestras obtenidas adquirieron un plasmón definido en la misma longitud de
onda, mostrando una variación en el tamaño de part́ıcula debido al incremento del ancho de
banda de plasmón (FWHM), permitiendo definir distintas intensidades de absorción según
el tamaño de part́ıcula. En este orden de ideas, al relacionar los espectros absorción con las
micrograf́ıas TEM se permitió corroborar lo realizado con el estudio de los plasmones tanto
en tamaños de part́ıculas calculados a partir del FWHM como en la distribución, por lo que
se verificó experimentalmente el análisis teórico previamente hecho. Por otro lado, a pesar
de no haber tenido en cuenta el pH en el proceso de śıntesis, se midió para las muestras
obtenidas a partir de métodos no invasivos teniendo en cuenta la absorbancia en función del
pH que se relacionó con la concentración de NPs Au en cada muestra, indicando la relación
entre la absorción de las part́ıculas con el pH para la densidad de part́ıculas.
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Se sintetizaron NPs de Ag por medio de radiación en el espectro de las microondas, haciendo
uso de una solución acuosa de Nitrato de Plata (AgNO3) 0.1 M y polietilenglicol (P.E.G.)
como disolvente. Previo a la radiación se tuvo en cuenta el tiempo de estabilización de la mez-
cla, adoptando este parámetro como variable caracteŕıstica de cada śıntesis. Se encontró que
según la cantidad implementada de dicha variable se lograban formar clusters de Ag+OH y
N+OH, lo cual influyo en la formación de las NPs de Ag. Este tiempo de estabilización de la
muestra permitió dividir las muestras sintetizadas en tres grupos fundamentales según la re-
sonancia de plasmon en común, esto se logró por medio del estudio de la respuesta óptica de
las NPs en el espectro UV-Visible, lo que permitió definir bandas de absorción a longitudes
de onda de 318 nm, 320 nm y 324 nm. Además de esto, la variación en el ancho de banda
del plasmon permitió intuir el tamaño de part́ıcula encontrando que aśı como lo predice la
teoŕıa las NPs sintetizadas presentar un crecimiento inverso del tamaño con el crecimiento
del ancho de banda del plasmon, encontrando que para los tiempo de estabilización de 90
y 60 min las NPs presentaban una distribución de tamaño mucho más grandes comparadas
con los tamaños presentes de las NPs sintetizadas con un tiempo de estabilización de 3 min
las cuales presentaban tamaños mucho menores. Sin embargo, se encontró una distribución
de tamaños entre ubicada entre los dos extremos anteriormente explicados, dicho tamaño de
part́ıcula se relacionaba con tiempos de estabilización comprendidos en los 5 min, lo cual
permite intuir una forma alternativa de controlar la resonancia del plasmon sin tener que
modificar la función dieléctrica del medio, es decir se podŕıa tener contri de la posición del
plasmon sin cambiar las NPs de medio. Por otro lado, se realizaron medidas de pH de cada
muestra posteriores a la śıntesis haciendo uso de métodos ópticos no invasivos encontrando
que para tiempos de 90 min 60 min y 30 min de estabilización las muestras presentaron alta
acides en contra posición a las muestras relacionadas con 8 min y 5 min las cuales presentaron
un comportamiento básico.
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